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Krešimir Rukavina, Jacinta Grbavac, .,Aleksandar Bezjak, Vanja Baričević 

Fa1,maceu1tsko-:biakemij1siki falkultet Zagreb 

EDUKATIVNI PROGRAMI IZ iPODRUCJA INTERAKCIJE LIJEKOVA 

1. Uv o d  

Canjenica je da živ\i.mo u vrijeme znanstveno-telmoloŠlklih promjena, či1i impul­
si nezadrživo prožimaju sva područja iJ.judslkog rnda i stvarafaštva. Gotovo da je 
nemoguće pronaći događaj koji je u samo ,tridesetak godina u itolfilroj mjeri promi­
jenio -ljudske nazore, kao Mo se ro dogodilo ,pojavom komipjwtora. T,a'k.o smo danas 
,svjedoci 111jfa0Vlih brojnih .implementacija kalko u fannaceurestkoj t-alko i u ostalim 
djelaitnosttima. Već ,sada se ipouzdano može ;reći da su kompjutori pomoćno sredstvo 
u svakodnevnom iradu farmaceuta (.pr.imjeri ljekarni u Va,raždinu, iBanjoj Luoi, Spli­
tu iitd.) kaiko kod obrada recepaita tako i ikod dobivanja osnovnih podaitaka iz baza 
poda,taika {engl. databa;se) o ,svaikom obrađenom Hjeku. 

S}jedeći korak u domenli f a :r m ako i n f o r m a it ,ik e je upotreba kompjuto­
ra kao ediukatiwrog s;redstva koje je izuzetno jednostavno i la,gano za p,r'.imje11JU. U 
tom kontekst,u n:a Farmaceu:tsko,biokemij;skom faku·1tetu u Z'algrebu započeta je iz. 
rada edukativinog p,rograma u Sik1opu tmr. 1jugosilave.r!!s,ko-japaJ111Sikog projel�ta »Trajno 
usav,rša,van,je za primarnu z·draviswenu zaštitu«, za područje Jniteraikoije lijekova. 

2. Prdk1a z fun1kCiija ip,r o.gr a m a  z a  inte r arkcdju l.ti.tieilco:va 

PtrVi �zrađen program, koji nosi ime INTEIRTBST, obuhvaća postoj,anje initer­
akcije �!lillleđu tri lijeka, što .su u prvom slučaju PELE!NJ\AN, LIDIAPiRi.IM i AiNDOL. 
Početni koraik predstavlja zahtjev farmaceutu da odabere d'Spravnu fianna'kološku 
,sk,upinu od više ponuđenih rte genwičko ime, što je prikazano sllikom l. 2. i 3. 

Slika 1. 'J!očetak programa 

Sta1dja osoba ušla je u ljekarnu i zamo1Ha da joj se !izdaju lijekovi na 
temelju .s11jedeća dva receprta: 

Rp./ 
Pelentan 
1 X 1/2 

R,:>J 
L1daprim 
2 X 2 

Na,kon što su i2:dao:lli liiij� osoba 
je zamol'i:la, obzirom na epidemiju 
gripe, da joj se izda u ručnoj pro­
daji: 

I Andol 

1.· .:·.::::::::::::::::::::::::::::��::�:�::.:'..'.�.�:::�:·.:�.��::·.::·.:·.·.::·.:·.::·.::::: :::::::::::1 
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Slika 2 . . Prikaz ekrana sa popisom farmakoloških skupina 

Za dalj!11j,u di<S:kusiju bilo bi dobro da se prisjetimo kojim skupilllama 
pripadaju lijekovii ,sa recepta. Na pr. za: 

1. Antidijabetici 
2. Kruidiotonic,i 
3. Sulfonamidsikii a,ntiiinfektivi 
4. Diuretri.ci 
S. Analgoant,ipiretici 

PELE:NT AN 6. Antiaritmici 
7. Tetraciikl.ini 
8. An,ks,iolitlici 
9. An'tikoagulan:si 

..................................................................................................................................................................................................... ' 
UTIPKAJTE BROJ ZA ISPRAVAN ODGOVOR ! 

Slika .3. tPrikaz ekrana sa popisom generičkih ime,r� 

Odabrali ste za PELENTAN skrupi.nu 
9. Anitilkoa1gulOO'si 

Vjerojatno prepoznajete odgovairajuće generioko ime: 
1. acetdkumardl 
2. eti1bi:sikumacetat 
3. feprokUIIllon 
4. fepromaron 
S. hepairin 
6. ni-tri. jedan 

1 ................................... �:�.��.��:= .. �-��� .. �� .. ��-���� .. ?.������ ............................... .I 
Slijedeći iko.roJk ,predstavlja odabiir par,a između da'bih 'lijekova, gdje se očeku­

je iilIJJterakcida, te određiirvanje osnovnog tipa interakcije (od trJ moguća). Kako u 
ovom sluča'.iu do jalk.e initera,koije doJ.azi ,samo između Pe1entana i A,ndola, program 
dalje razvi-ja samo ,ta,j par, ddk ,s,u ostale mogućnoslli i:zvan ra'1;martranja zbog sla­
bog i1i zanemaru-j1Ućeg učinlk,a. ,Za,t-im sJ,i>jed.i odabir učink,a ikoj,i će b11li. prouzročen 
interakcijom, ka:ko je prikazano slikama 4 i S. 

Završna faza programa je nešto detaljnije objašnjenje mehanizma interakcije 
i njenog ruivoa, što ,pr1k�uje sliika 6, te sažet:i podaci o djelovaniju i indikacijama 
za svaki lijek (s'li1k!a 7 i 8). 
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Slika 4. IPrikaz •ekrana s intenzitetom interakcija 

KO'ji ·inltem,itet .intera:k.cije očekujete ;između etilbi!skumacetata i acetil­
saIJcilne .kiseline: 

1. ja'ki 
2. srednji 
3. silabi 

1::::·.·.·.·.·.·.·.::::::::::::::::::::::::�:�li.�ii.�i::�:ii!.::��-·-·.1ii�.��::iii�:�i.�::·.:· .. :·.:·.::::::::::::::::::::::i 
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Program je zamišVien <talko da ika;ndidat,a postupno uvodii u problematiku inter­
akcija. U svom prvom dijeLu on od famnaceuta zahti:jeva da po�aže neka osnovna 
znanja, kao š1X> je ·sivrs'l:avanje lijekova u fa11:1ma!kološke skupine, pol!mwanje njiiho­
vih generičkih imena, te međusobnih in,terakcija. Valja napomenUJti da s,u grupe 
određene prema Jedinstvenoj klasiiii•kaci:iii Hjekova (JKL), a generi'čJka imena pre­
ma WHO, INN :i YP. Tek odabir is,prav:nih o digovora omogućuje prijelaz na sljedeći 
ekran. 

Slika 5. Prikaz ekrana s učinkom interakcija 

Kod fiziolo§kih interakcija m��enja se učina:k litjekova na mjestu djelo­
vanja. Kod d>s<tov>remenog uzimanja PE>LENTANA i ANiDOLA dolazi do: 

1. Sinergizma 
2. Antagonizma 

1 .................................. ���.���.�� ... ��.�� .. �� .. ��.����-.���.���� ................................ ..I 

Slika 6. Prikaz ekrana -s mehanizmom interakcije 

Mehanizam reakdije je da Andol pojačava ril!1k krvarenja: 

1. acetHsalicHna kiselina inhibim u dozi od 250 mg/dain trombocit oiklo­
oksiigenazu p,u<tem i<reverzibilnog oks-i,gel1!iran:ja. Tiime se s•prečava iz­
gradnja akt'.iva,tora agiregacije t-rombooiita - tromboksona A2. 

2. u ve6im količinama i rneacetialirnni salicilati uz,rokuju ovisno o dozi 
eroziju ..s,tiJenike želuca (ukus), sa okultnim i većim !krvarenjima G.I. 
traikta. 

3. u dozama većim od 2g/.dan reducira sintezu protrombiina u jetri 
vjerojatno pu<tem iruterferencije s K v�taminom. 

Drugi dio, koji je primarno edukacijskii, omogućuje dobivanje više podataka 
vezanih uz samu ·interakciju, kao što je njen intenritet, učina1k, mehand,zam i slično. 
Za ovaj dio programa korišteni su podaci INTERA'K.TIONEN-KOMPENDIUM 1986 
(1), makar je to područje gdje dolazi do koli.zij,a podataka pri•kwpljenih od različi­
tih autor::i. 

Slika 7. Prikaz ekrana s podacima o djelovanju "lijeka 

PELENTAN 

oralno. ant:rkoagulain:s za liječenje tromboza, tromboflebitrsa, embo­
lija i infarkta miokrurda. 

Djeluje sa latencijom te je nepogodan kada treba brza antikoagu­
lacijska <terapija. 

Dozii'ranje individualno, uz dnevnu kontrolu protrombinskog vre­
mena uz maksii,malnu dozu od 1 gram dnevno. 
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ANDOL 

Slika 8. Prikaz ekrana •s djelovanjem 1lijeka 

NAJPOZNATIJI ANALGOANTIPIRETIK, 
POUZDANI ANTIREUMATIK, 

INHIBITOR AGREGACIJE TROMBOCITA. 

Istim metodološkim pri,stupom obrađen je ,primjer LAiNICOR, LAS.IX i VIBRA-
MYCiiN tako da su svrstani u farmaikološke slmpine kardiotQIIlika, diiureitiika i te­
traaiklina; sa generič•kim imeruima dig<Yksin, furosemid i doksrl.ci,lin. U ovom primje­
ru do jake .internkcije dolazi između diigdksina i furosemida, a nešto slabi:je izme­
đu di,goiK·srina i doksiciklina. 

Svrha ova!k.Viih programa je da se na jednostavan, <Jako,p,rihviatljiv i komunika­
·tiivan način skrene .formaceu1u pozornost na neke moguće situacije iz svakodnevne 
prakse, te proširi znanje na §to jedmos1aVIIli11i način. 

Za razliku od programa INTERTEST programom 'INTER prikazuje se dato­
teka o in1erakcijama 1,ijekova u sv,rhu d<Ybiivarrrja podataka o jalkosti ii posljedica­
ma intterakclije. 

Programom je predviđeno: 

1. upis podataka za parove lijekova: 
- naziv fannakološkdh skupina 
- generička imena 
- ;,:aštićena imena lijekova 
- kodove jakosti interakcija i djellovanje 1'i:jek01ijek 
- komentar (od 120 znakovnih varijabli) o trl.pov'ima ,i posljedicama im.1eralkaija 

2. xs,pravljanje podataka unesenih pod 1 .  

3 .  pretraživanje datoteke 

Prernaživainje se wši upisiiivan:jem zaštićenih imena, generičkih amena ili farma­
kološikih s'k,u,p'ina. Moguće je upli:sa:tii i samo djelomične nazi1Ve (npr. prva čeit:i:rJ 
slova). 

U tablici 1 p11ilmzain je jedan takaiv upis sa ispisom '�nterakci1a koje su nađene 
u datoteci. 

Za pretraživanje uneseni su sljedeći podaci: 
alkohol 
anti 
sulfo 

Kartoteka će biti pretražena za kombinacije 
alkohol -anti 
alkohol-sulfo 
a11ti0sulfo 

bez obzic1:a da H sa ant'i, odnosno sulfo zaipočin:je generička ime, farmakološka sku­
pina ili zaštićeno ime. 
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Tablica 1. Upis-ispis interakcija iz datoteke 
broj �ora'ka (za M.ENU): 3 
uzorak : a11kohol 
uzorak anti 
uzorak : su1fo 

Esc za da,lje Fl-help 

X 
X 
X 
X 
y 
y 

dopu1l!slke informacije 

a1kohol 
alkohol 
a1kohol 
alkohol 
alkohol 
alkohol 
aiLkohol 
aclkohol 
aLkohol 
difetoin 
cLifeto1n 
clifotoin 
difotoin 
clifeto1n 
difetoin 
difetoin 

< +  
< +  
< +  

y 
y 
y 
y 
y 
y 
y 

eu�lukon 
adQaben 
tulbusal 
tetidis 
difetoin 
fenobarbii,ton 
amizol 
aponal 
ladiomil 
euglukon 
adiaben 
tolbusail 
sulfasol 
plisu1fan 
deposul 
sineirsul 

(Tablica 2 . .Prikaz ,komentara •interakcije 1alkohol-tetidis. 

Zaštićeno ime Alkohol Tetidis 
Generičko ime Etanol Disulfirnm 
Farmakološka iskuipina ? Anllialkoho1ici 

Napomena 
Disulfiram inhiitbira acet-atlde'h:iddeh'idrogenazu 
acetaldehidni sindrom 

Do sada su u datoteku uneseni podaci za 474 najvažnije interalkcije prema Vr­
hovou (2, 3). 

* Nosii:oci programa: 
- Medicinski fak.u�tet Zaigreb, škola narodnog zd1.'av.Jja 'A. šrtampaT' 
- Inistlllturt: za organizaoiju i ekonomiku zdJravstva 
- Ud:mženje udruženog rada zdravs·tva Hrvatske 
- RBF - kao suradn.a ustanova 
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